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Transplantation renale 
chez le sujet age 

Le nombre de patients ages, ou tres ages, ayant eu une greffe 
de rein ou inscrits sur la liste nationale d'attente d'une transplantation 
est en forte augmentation. Meme si la survie du greffon n'est pas 
aussi bonne gue chez le sujet jeune, la mortalite des sujets transplants 
est, a age egal, inferieure a celle des patients dialyses et leur contort 
de vie nettement ameliore. 


Maryvonne Hourmant* 


P arallelement aux progres de l’immunosuppression et a 
l’accroissement de la survie du greffon, la lirnite supe- 
rieure d’age pour la transplantation renale a ete regu- 
lierement repoussee. L’introduction de la ciclosporine A 
dans l’arsenal therapeutique a ete a l’origine de ce mouve- 
ment car, en permettant de reduire les doses de corticoi- 
des administrees, elle a diminue la morbimortalite de la 
transplantation, tout en ayant une efficacite immunosup- 
pressive bien superieure aux traitements anterieurs. La 
conjonction d’une augmentation importante de l’inci- 
dence de l’insuffisance renale chronique chez les sujets 
ages et d’une survie du patient apres transplantation en 
constante augmentation et maintenant meilleure qu’en 
dialyse, a amplifie la demande des patients et fait taire les 
hesitations medicales. 

Jusqu’a ces demieres annees, le patient age pouvait 
etre defini comme ayant de 60 a 65 ans, certains centres 
de transplantation tolerant une lirnite d’age de 70 ans. A 
l’heure actuelle, l’inscription et la transplantation de 
patients de plus de 70 ans sont loin d’etre exceptionnelles. 
Selon l’Etablissement frangais des greffes (EFG, devenu 
Agence de la biomedecine en 2005), le pourcentage de 
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patients de plus de 65 ans inscrits sur la liste nationale 
d’attente de transplantation renale est passe de 1,6 % en 
1990 a 4,8 % en 2000 et a 7,6 % en 2004. Parallelement, 
les patients de plus de 65 ans ont represente 7,3 °/o des 
transplantes renaux en 2004 contre 3,8 °/o en 2000 et 
1,9 % en 1990. La progression est encore plus forte pour 
les patients de plus de 70 ans : 0,1 % en 1990 et 2,3 % en 
2004 parmi les inscrits, 0,1 % en 1990 et 1,8 % en 2004 
parmiles transplantes. Le registre americain de transplan- 
tation renale rapporte une evolution similaire. 

RESULTATS DE LA TRANSPLANTATION 
RENALE CHEZ LE SUJET AGE 

La survie du greffon renal est inferieure 
chez le sujet age, mais elle est dependante 
de la mortalite 

La survie du greffon renal chez le patient age est infe- 
rieure a celle du patient jeune. Ainsi, le rapport 2003 de 
l’EFG rapporte, chez les receveurs de plus de 60 ans, une 
survie du greffon de 72,3 % a 5 ans et de 52,8 % a 10 ans 
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INSUFFISANCE RENALE CHRONIQUE CHEZ LE SUJET AGE TRANSPLANTATION REN ALE 



■Him Survie du greffon renal en fonction de Cage du receveur. Rapport 2003 de I'Etablissement frangais des greffes. 


post-greffe, alors qu’elle est respectivement de 79,7 % et 
61,9 % chez les patients ages de 15 a 60 ans, et de 80 % et 
66,8 % chez les enfants de moins de 15 ans (u. figure). 
Des resultats similaires sont retrouves dans des series 
publiees par des equipes europeennes ou americaines. 
Cependant, la difference de survie du greffon entre 
patients ages et patients jeunes ou moins ages dispa- 
rait si on exclut de revaluation les patients decedes 
avec un greffon fonctionnel. Ainsi, dans une serie de 
1 846 patients du centre de transplantation de Funiversite 
du Minnesota, ont et compares le devenir de 206 rece- 
veurs de plus de 60 ans et celui de 1 640 transplants de 
18 a 60 ans. 1 La survie du patient et la survie globale du 
greffon sont superposables a 1 an post-greffe dans les 
2 groupes, mais, a 10 ans, la survie du patient est significa- 
tivement abaissee dans le groupe des patients ages (46 
contre 68 °/o chez les 18-60 ans ; p < 0,001), de meme que 
la survie du greffon (respectivement 39 et 53 %; 
p < 0,01). Si les deces sont exclus dans le calcul de la sur- 
vie du greffon, celle-ci est strictement identique dans les 
2 groupes : 72 °/o a 10 ans. 

Le devenir du patient tres age (plus de 70 ans) apres la 
greffe est moins bien connu. Une serie americaine recente 
cite des chiffres de 70 % de survie du greffon a 4 ans chez 
des receveurs ages de 60 a 69 ans et de 60 % chez des 
receveurs de 70 a 86 ans (Communication orale a X Ameri- 
can Transplant Congress 2005). 


Malgre ce taux de mortalite, la transplantation renale 
apparait comme une option therapeutique valable pour le 
sujet age insuffisant renal. II a ete calcule que le risque de 
perte du greffon, deces inclus, d’un patient de 20 ans 
transplante entre 1983 et 1990, etait superieur a celui 
d’un patient de 70 ans transplante entre 1994 et 1997, 2 et 
des progres dans la survie des patients sont encore, a 
Fheure actuelle, possibles. L’age a lui seul ne doit en tout 
cas pas faire ecarter un patient de la transplantation. 

La survie des patients transplants 
est cependant superieure 
a celle des patients dialyses 

La mortalite post-greffe doit aussi s’interpreter au 
regard de celle de la dialyse chez des patients du meme 
age. Pour etre valable, la comparaison doit de plus etre 
faite avec des sujets ayant les memes facteurs de risque et 
les memes comorbidites, et ce sont done des patients 
inscrits sur la liste d’attente mais non greffes en raison du 
manque de disponibilite d’un organe qui sont retenus 
comme temoins. 

Une etude nord-americaine a compare le devenir de 
122 175 patients inscrits sur la bste nationale d’attente 
entre 1992 et 1997, transplants ou non transplants et a 
analyse le gain de survie des patients apres transplanta- 
tion, en fonction de la qualite du greffon reyu, analyse 
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pertinente lorsqu’on s’interesse aux receveurs ages. 3 Ce 
parametre de quahte a une influence significative sur la 
survie du greffon, avec une difference de 13 % aux 
depens des transplants de qualite limite, encore appeles 
transplants marginaux. Le taux annuel de deces, indepen- 
damment de l’age, est significativement superieur pour les 
patients inscrits mais non greffes (6,3 %), contre 4,7 °/o 
pour les patients ayant reyu un greffon marginal, et 3,3 % 
pour ceux ayant recu un greffon de bonne qualite. Le 
risque de mortalite dans la periode postoperatoire de la 
transplantation augmente pour retrouver le niveau de 
risque des patients en attente vers le 6' mois post-greffe. 
Dans le long terme, cependant, et par rapport a la dialyse 
(patients en attente), la mortalite est reduite de 25 °/o par 
la transplantation d’un rein marginal et de 48 % par celle 
d’un rein de bonne qualite. L’accroissement de la survie 
permis par la transplantation apparait significatif chez 
les patients ages surtout (65 ans et plus) et chez les diabe- 
tiques, alors qu’il ne lest pas chez les sujets jeunes (18 a 
29, et 30 a 44 ans). 

II est bien connu que la mortalite en dialyse est plus 
elevee aux Etats-Unis que dans les autres pays de meme 
niveau socio-economique. L’accroissement de la longevite 
des patients par la transplantation a cependant ete 
confirme par plusieurs equipes canadiennes et de diffe- 
rents pays europeens. 

PARTICULARITIES DE LA TRANSPLANTATION 
RENALE CHEZ LE SUJET AGE 

La mortalite post-greffe est la principale cause d’echec de 
la greffe chez les patients ages. Les complications cardio- 
vasculaires en sont la principale raison. La survenue de 
maladies cardiovasculaires apres la greffe est significative- 
ment correlee aux antecedents cardiovasculaires et d’hy- 
pertension arterielle du patient, a son age, mais aussi a sa 
consommation tabagique et a la duree de la dialyse, 4 ainsi 
qu’a la presence d’un diabete. 5 Lorsque chaque type de 
comorbidite cardiovasculaire est repertorie dans les cate- 
gories d’age des patients transplants (18-49, 50-59, 60- 
64, superieure a 65 ans), le pourcentage des receveurs 
ayant une maladie vasculaire peripherique, une ischemie 
coronarienne, une hypertropbie ventriculaire gauche, un 
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•f A I'heure actuelle, sont inscrits et transplantes un nombre 
croissant de patients de plus de 70 ans, voire de plus 
de 75 ans. 

■y A cause de la penurie d'organes, les receveurs ages peuvent 
se voir proposer une bitransplantation, c'est-a-dire 
la transplantation des 2 reins de gualite limite d'un meme 
donneur age. 


trouble du rythme, une insuffisance cardiaque, une 
embolie pulmonaire croit de fay on significative avec 
l’age. 6 Le bilan pre-greffe des patients ages doit tenir 
compte de ces donnees. Devaluation de leur etat vascu- 
laire est generalement plus approfondie que chez les 
patients plus jeunes, comportant en particulier une echo- 
graphie de stress ou une scintigraphie myocardique, voire 
une coronarographie a la recherche d’une ischemie myo- 
cardique silencieuse et debouchant eventuellement sur 
des gestes de revascularisation preparatories a la 
transplantation. 

L’infection est aussi une des grandes causes de deces 
des patients ages apres transplantation. Le traitement anti- 
viral preventif a pratiquement fait disparaitre l’infection a 
cytomegalovirus, qui etait jusqu’alors la principale compli- 
cation infectieuse de l’immunodepression et qui favorisait 
les surinfections par des germes opportunistes. Que l’in- 
fection soit urinaire, pulmonaire ou digestive, il faut tou- 
jours garder a l’esprit que, chez l’immunodeprime, elle 
peut etre due a des germes inhabituels, insensibles aux 
antibiotiques les plus couramment presents, et que l’im- 
munosuppression empeche le developpement d’une 
reponse inflammatoire normale. Une infection grave peut 
done avoir une expression cbnique minimale. Devant un 
tableau cbnique severe d’emblee, ou en l’absence devolu- 
tion favorable sous antibiotique d’une infection qui 
paraissait de prime abord banale, il est necessaire d’avoir 
recours a des moyens diagnostiques lourds. Les conse- 
quences de ces infections sont bien sur particuherement 
severes chez les patients ages. 

Le risque de complications neoplasiques deja bees a 
l’age est encore amphfie par l’immunosuppression, les 
cancers rencontres chez les patients transplantes etant 
majoritairement cutanes. 

Inversement, le risque de rejet aigu est diminue chez le 
sujet age. Le traitement immunosuppresseur des patients 
ages doit done etre adapte et allege, bien qu’il n’y ait, sur 
ce point, aucun consensus sur la strategic a adopter. 

MODALITES DE LA TRANSPLANTATION : 

QUEL DONNEUR? 


Le patient age doit etre transplants vite et tot 

11 apparait que la duree de la dialyse avant la transplan- 
tation, lorsqu’elle a ete etudiee, a une influence significa- 
tive sur la survie des patients, quel que soit leur age, ainsi 
que sur le risque de perte du greffon. 7 La transplantation 
preemptive, e’est-a-dire sans passer par l’etape de la dia- 
lyse, est done la meilleure solution. Une analyse de la base 
de donnees de l’EFG vient de montrer que la survie du 
greffon est significativement superieure chez les patients 
n’ayant pas ete dialyses avant la transplantation par com- 
paraison avec ceux traites par hemodialyse ou dialyse 
peritoneale. 8 
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Les patients ages posent un probleme supplementaire, 
car il existe aussi chez eux une fenetre de transplantabilite 
dont il est facile de sortir a l’occasion d’une complication 
intercurrente en dialyse, et il est particulierement impor- 
tant que les patients insuffisants renaux chroniques ages 
soient inscrits tot sur la liste d’attente, puis transplantes 
rapidement. Pour toutes ces raisons, auxquelles s’ajoute le 
contexte de penurie d’organes, justifiant un peu plus cette 
pratique, les patients ages reyoivent frequemment des 
reins de donneurs ages, que l’on n’attribuerait qu’avec 
reticence a des receveurs plus jeunes. 

La transplantation a partir d'un donneur age 

Bien que l’on repugne a parler de qualite du greffon, 
force est de reconnaitre qu’il existe des bons reins et d’au- 
tres moins bons, pudiquement dits marginaux. Ce sont 
ces derniers qui sont generalement attribues aux rece- 
veurs ages. Un certain nombre de parametres participent a 
la notion de qualite du greffon, dont il n’ existe pas de 
definition reconnue ; les principaux sont : Page du don- 
neur (superieur a 55 ans), ses antecedents cardiovasculai- 
res, d’hypertension arterielle et de diabete, la cause vascu- 
laire de son deces, son niveau de fonction renale au 
moment du prelevement, les aleas de la reanimation du 
donneur (collapsus prolonge), et la duree de l’ischemie 
froide (delai ecoule entre le clampage de l’artere du gref- 
fon chez le donneur lors du prelevement et son declam- 
page chez le receveur lors de la greffe). 

Il est par contre admis par tous que la transplantation 
d’un rein marginaP preleve chez un donneur ayant une ou 
plusieurs de ces caracteristiques, a une influence significa- 
tive sur le demarrage de la fonction du greffon et sur son 
devenir a long terme. Selon l’EFG (rapport 2003), Page 
moyen des donneurs ne cesse de croitre et en 2003, 19 % 
des donneurs avaient plus de 60 ans. Parallelement, la 
qualite des greffons apparait de plus en plus discutable et, 
finalement, le premier parametre modifiable pour en ame- 
liorer la qualite est l’ischemie froide (en moyenne de 20,7 
± 7,9 heures en France). Ce constat est a l’oiigine de stra- 
tegies de transplantation particulieres pour le patient age. 

Le programme « Old for Old » 

La diminution de l’ischemie froide reduit les lesions 
d’ischemie-reperfusion du greffon, secondaires a sa 
conservation dans la glace puis a sa reoxygenation lors de 
son implantation chez le receveur. Le raccourcissement 
de l’ischemie froide est une question d’organisation 
medico-chirurgicale lors de l’appel de greffe, dans la 
recherche du receveur et de sa preparation a la chirurgie. 
La strategie d’ attribution des greffons de donneurs ages a 
des receveurs ages avec une ischemie froide courte a ete 
evaluee dans le programme Old for Old d’Eurotransplant, 
organisme d’attribution des greffons en Europe du nord. 
Des patients plus ages que dans le systeme d’attribution 


habituel (en moyenne 68 contre 61 ans) ont ainsi ete 
transplantes avec des greffons de donneurs significative- 
ment plus ages (71 contre 45 ans) mais une ischemie 
froide plus courte (inferieure a 12 heures dans 88 % des 
cas). 9 La survie du greffon est similaire dans les 2 groupes, 
malgre le parametre defavorable de Page du donneur et 
du receveur dans le mode d’attribution Old for Old Ce 
protocole semble malheureusement inapplicable en 
France ou le manque de disponibilite des equipes chirur- 
gicales ne permet pas de transplanter avec une ischemie 
froide de cet ordre. 

La bitransplantation renale 

Les donneurs ages ont tres souvent des maladies vas- 
culaires ayant un retentissement renal clinique ou infracli- 
nique. Sa gravite, associee aux lesions d’ischemie-reperfu- 
sion, aux complications nephrologiques de la 
transplantation et a la nephrotoxicite des principaux 
immunosuppresseurs, ne garantit pas toujours aux rece- 
veurs une fonction renale suffisante. D’oii l’idee d’aug- 
menter la masse de nephrons fonctionnels par la 
transplantation des 2 reins du meme donneur chez le 
meme receveur. La bitransplantation renale est pratiquee 
depuis plusieurs annees aux Ltats-Unis et dans divers 
pays europeens, et s’adresse generalement, mais non 
exclusivement, aux patients ages. 10 Les premieres 
bitransplantations realisees aux Ltats-Unis ont conceme 
des greffons qu’aucune equipe n’avait acceptes, tant leur 
qualite semblait mediocre. Actuellement, les centres prati- 
quant ce type de transplantation utilisent des arbres deci- 
sionnels, comportant, outre Page parfois tres avance du 
donneur (superieur a 80 ans), des criteres cliniques et 
parfois histologiques et determinant l’utilisation des reins 
en mono- ou en bitransplantation. Des resultats publies, il 
ressort que, par comparaison avec des receveurs de moins 


>0UR LA PRATIQUE 


Un patient age ne peut etre ecarte de la transplantation 
renale sur le seul critere d'age. 

■)■ La survie du greffon renal du patient age est inferieure 
a celle du sujet jeune mais la difference est due a une mortalite 
plus elevee. 

■/ Malgre cela, la survie du patient age apres transplantation 
est significativement superieure a celle du meme patient 
en dialyse. 

■y Les principales complications et causes de deces apres 
transplantation sont d’ordre cardiovasculaire. 

y Le patient age doit etre transplants rapidement, car il existe 
chez lui une fenetre au-dela de laguelle il peut ne plus etre 
transplantable a I’occasion d'une complication de la dialyse. 

■y La penurie d'organes conduit done a transplanter les patients 
ages avec des reins de gualite limite. 
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de 60 ans ayant re<;u une monogreffe, la bitransplantation 
renale, malgre la lourdeur de la procedure, n’augmente 
pas le risque vital peri-operatoire, ni celui de perte du 
greffon, et que la fonction renale est superposable voire 
meilleure qu’en cas de monogreffe. Un protocole de faisa- 
bilite de ce type de transplantation, a partir de donneurs 
de 65 a 80 ans, est en cours en France. 

CONCLUSION 


On trouve done dans les publications de nombreux argu- 
ments en faveur de la transplantation renale chez le sujet 
age. Quel que soit l’age du patient (et il existe de moins en 


moins de reticences de la part des equipes de transplanta- 
tion a inscrire des patients de plus de 75 ans), et si son etat 
cardiovasculaire permet ce type d’intervention chirurgi- 
cale, elle doit lui etre proposee, au meme titre que la dia- 
lyse, comme traitement de son insuffisance renale chro- 
nique. Une mortalite inferieure du patient transplant^ a 
celle d’un insuffisant renal de meme age en dialyse et une 
amelioration de son confort de vie justifient pleinement 
cette indication, meme si la survie du greffon n’est pas 
aussi bonne que chez le patient jeune. ■ 


L’auteur n ’a pas declare de conflits d’interets. 


SUMMARY Kidney transplantation in aged patients 

The number of elderly patients (> 65 years) on the national waiting list of kidney transplantation and subsequently transplanted has increased 5 times 
from 1990 to 2004. Transplantation in patients more than 70 years old is not exceptional today. Graft survival is significantly less than in younger 
patients, but this difference disappears when deaths are censored. Elderly patients generally receive marginal kidneys from aged donors with cardio- 
vascular pathologies or risk factors, which would only reluctantly be transplanted in younger people. Patient survival is significantly better after 
transplantation than in dialysis and the age of the patient per se should no longer be a contraindication to transplantation. Because of organ shortage 
and the need for transplanting these aged patients as soon as possible, it appears necessary to find new sources of transplants, harvested from donors 
with expanded criteria and previously considered inadequate. 
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Transplantation renale chez le sujet age 

Le nombre de patients ages (plus de 65 ans) inscrits sur la liste nationale d'attente de transplantation renale puis greffes a ete multiplie par 5 de 1990 
a 2004. La transplantation de patients tres ages (plus de 70 ans) est loin d'etre exceptionnelle. La survie du greffon est significativement inferieure a 
celle des patients plus jeunes, la difference disparaissant lorsque les deces sont exclus. Les patients ages reqoivent pourtant generalement des 
greffons dits marginaux, provenant de sujets ages, ayant des maladies ou facteurs de risque vasculaire et que Ton ne grefferait qu'avec reticence a des 
patients jeunes. Meme si leur mortalite est superieure a celle des autres transplants, la survie des patients ages est significativement meilleure apres 
transplantation qu'en dialyse, et I'age du patient ne doit plus etre en soi une contre-indication a la greffe. En raison de la penurie d'organes et dans le 
but de greffer le plus vite possible ces patients ages, il est necessaire de rechercher de nouvelles sources de greffons en s'adressant a des donneurs de 
plus en plus limites. 
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